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Biokemia




Telenkefaliini, integriini, Faagi display, soluadheesio
Telenkefaliini eli ICAM-S on hermosoluista löydetty intersellulaarinen adheesiomolekyyli,
jonka uskotaan olevan tärkeä keskrishermoston immuunipuolustusreaktioissa. Telenkefaliinin
tiedetään sitoutuvan leukosyytti-integriiniin, mutta moleþylin yksityiskohtainen rakenne ja
toimintamekanismi ovat valtaosin selvittåimåittä.
T¿im¿in tutkimuksen tarkoitus oli löytää telenkefaliinin rakenteesta aminohapposekvenssejii
j otka ovat tärkeitä molekyylin sitoutum iselle integriiniin'
Tälläisia peptidiligandeja etsittiin Faagi display -menetelmän avulla. Säiemäiset faagit
ilmentävät pinnallaan geeni III:n koodaamaa pIII kapsidiproteiinia, johon on mahdollista
fuusioida peptidi ja ekspressoida sitä faagin pinnalla. "Bio panning'Lmenetelmällä seulottiin
faagipeptidikirjastoista faageja, jotka sitoutuivat spesifisesti ja suurella affiniteetilla tutkittaviin
molekyyleihin. T?illaisten faagien sekvenssit identifioitiin, jonka jälkeen vastaava synteettinen
peptidi voitiin valmistaa ja käyttää sitä erilaisissa sitoutumiskokeissa.
Telenkefaliinin Tl3-vasta-aineella tehdyssä selektiossa löytyi CPPWWSQC-peptidiä ilment¿ivä
faagi, joka sitoutui spesifisesti ja voimakkaasti Tl3-vasta-aineeseen ja jonka sitoutumisesta
integriiniin saatiin viitteite. Vastaava synteettinen peptidi esti tehokkaasti telenkefaliinin
sitoutumisen TL3 -vasta-aineeseen.
Telenkefaliinilla tehdyssä selekfiossa löydettiin AGLLWWGYWP-sekvenssi, jota ilmentävä
faagi sitoutui niin ikään spesifisesti ja voimakkaasti telenkefaliiniin. T?istä voisi edetä
valmistamalla vastaava synteettinen peptidi ja GST-fuusiopeptidi sekä ehkä myös vasta-aine
kyseistä peptidiä vastaan, jonka jälkeen on mahdollista suorittaa useita erityyppisiä
sitoutumiskokeita.
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